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RESUMO: As neoplasias mamárias são comumente encontradas em cadelas, sendo 
observada, geralmente, em animais senis, não castrados e sem predisposição racial. A 
técnica de AgNOR pode auxiliar no diagnóstico e prognóstico de tumores mamários. 
Objetivou-se relacionar o número de AgNOR aos dados epidemiológicos como idade de 
acometimento, raça do animal, status reprodutivo, status vivo ou morto, diagnóstico, 
recidiva e metástase. Fez-se um levantamento de dados de 49 cadelas com neoplasia 
mamária durante o período de 2011 a 2015 da rotina do HOVET-UFES e a técnica de 
AgNOR foi empregada em lâminas de tumores mamários de cadelas. Observou-se média 
de idade de 10 anos e contagem média de AgNOR correspondente a 4,42. As cadelas SRD 
foram as mais frequentes com média de AgNOR 4,22. O status vivo correspondeu a 
63,64% das cadelas e a média de AgNOR foi 4,23, e as mortas, 36,36% com média de 
AgNOR de 4,75. Encontrou-se 90,90% de cadelas castradas, com média de AgNOR de 
4,31 e não castradas 9,09%, com média de AgNOR 5,48. Neoplasias malignas foram 
observadas em 40 (81,63%) cadelas cuja média de AgNOR foi 4,46, e as benignas em 
nove (18,37%) com média de AgNOR de 4,24. Das cadelas, 42 (85,71%) não apresentaram 
recidiva tumoral, cuja média de AgNOR foi de 4,39, e em duas que apresentaram 
metástase tumoral, média de AgNOR de 5,04. Concluiu-se que o AgNOR varia em relação 
a idade e raça, e que também não houve dependência do status de sobrevida em relação 
ao número de AgNOR, bem como em relação ao status reprodutivo. Ainda, que o número 
de AgNOR variou conforme o diagnóstico e foi maior em tumores malignos e quando houve 
metástase. 
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ABSTRACT: Breast cancer is commonly found in dogs, generally observed in senile and 
intact animals without breed predisposition. The AgNOR technique can aid in the diagnosis 
and prognosis of mammary tumors. Our objective was to correlate the number of AgNOR 
with epidemiological data such as age of onset, breed, reproductive status, live or death 
status, diagnosis, recurrence and metastasis. The clinical information was collected from 
HOVET-UFES routine of 49 bitches with mammary neoplasia from 2011 to 2015 and 
AgNOR technique was applied in bitches breast tumors slides. There was an average age 
of 10 years and average score of AgNOR corresponding to 4.42. Bitches of no specific 
breed most frequent, averaging AgNOR 4.22. The living status, corresponded to 63.64% of 
dogs and AgNOR average was 4.23; the dead 36.36% with a mean AgNOR 4.75. Spayed 
bitches were 90.90%, with AgNOR average of 4.31 and intact were 9.09%, with AgNOR 
average 5.48. Malignancies were observed in 40 (81.63%) bitches whose average AgNOR 
was 4.46, and benign in nine (18.37%) with a mean AgNOR of 4.24. 42 bitches (85.71%) 
showed no tumor recurrence and average AgNOR was 4.39; two showed tumor metastasis 
with mean AgNOR of 5.04. It concluded that AgNOR varies in age and race. There was no 
dependence on survival status in relation to the number of AgNOR, as well as in relation to 
reproductive status. The number of AgNOR varied according to the diagnosis and was 
greater in malignancies tumors and when metastasis was present. 
Key Words: AgNOR; breast cancer; dog; epidemiological data 
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INTRODUÇÃO 
Neoplasias mamárias são 
comuns em cães, sendo encontradas 
em maior frequência nas cadelas 
(Oliveira Filho et al., 2010), cujo perfil é 
representado por animais idosos, não 
castrados e com várias nodulações 
(Varallo et al., 2012). Podem ocorrer em 
fêmeas de diferentes raças, porém, a 
maior incidência ocorre naquelas de 
pequeno porte (Sleeckx et al., 2011). De 
acordo com De Nardi et al. (2008) as 
principais raças acometidas por 
neoplasias mamárias são Poodles, 
Pastores Alemães, Cocker Spaniels, e 
também os animais sem raça definida. 
Sorenmo et al., (2011) 
consideram a idade com um dos 
principais fatores para o surgimento de 
neoplasia em tecido mamário de 
cadelas. Porém, acrescenta-se a esses 
fatores de risco, a raça, dieta, 
obesidade, hormônios, cicloxigenase-2 
e aspectos moleculares envolvidos na 
carcinogênese (Betz et al., 2012). 
A raça, idade e status 
reprodutivo, bem como o histórico de 
terapia com progestágeno, ciclos 
estrais, pseudogestações, lactações e 
infecções do tecido mamário, partos, 
além de exame físico, citopatológico e 
histopatológico, compreendem o 
diagnóstico de neoplasia mamária em 
cadelas (Sorenmo, 2003; Cassali et al., 
2011). 
Ao longo dos últimos anos, o 
‘’método de AgNOR” foi aplicado em 
patologia tumoral, tanto para diagnóstico 
como para fins de prognóstico. As 
regiões organizadoras de nucléolo 
(AgNORs) são definidas como 
componentes nucleolares que contém 
um conjunto de proteínas argirofílicas, 
que são seletivamente coradas pelo 
método de prata (Trerè, 2000). Em 
estudo realizado por Bostock et al. 
(1992), avaliando prognóstico de tumor 
mamário, foi identificado uma relação do 
aumento da contagem de AgNOR com o 
aumento do grau de malignidade destes 
tumores. 
Considerando que os dados 
relativos ao estudo molecular do tumor 
mamário canino estão longe de serem 
completos, pois o conhecimento de vias 
moleculares possui um potencial 
significativo para complementar e 
aperfeiçoar a abordagem diagnóstica e 
terapêutica em casos de tumor mamário 
canino (Klopfleisch et al., 2011). Ainda, 
que a zona organizadora de nucléolo 
abrange o estudo molecular e oferece 
uma boa avaliação da proliferação 
celular, ser de fácil manipulação e baixo 
custo (Morita et al., 1991; LÖHR et 
al.,1997). Questionamos se a contagem 
das AgNORs estaria relacionada a 
fatores epidemiológicos que afetam o 
prognóstico das cadelas com neoplasia 
mamária. 
Desta forma, objetivou-se com 
este estudo avaliar a contagem de 
AgNORs e sua relação com dados 
epidemiológicos como, idade de 
acometimento, raça do animal, status 
reprodutivo, status vivo ou morto, 
diagnóstico, recidiva e metástase 
referentes às cadelas com neoplasia 
mamária. 
 
MATERIAL E MÉTODOS 
Foram utilizados 49 casos de 
neoplasia mamária em cadelas 
atendidas na rotina do Hospital 
Veterinário do Centro de Ciências 
Agrárias da Universidade Federal do 
Espírito Santo entre os anos de 2011 a 
2015. Os casos em questão foram 
submetidos à mastectomia radical e os 
tumores encaminhados para exame 
histopatológico no Laboratório de 
Patologia Animal do Hospital 
Veterinário. 
Após o levantamento dos casos 
do livro de registro do Hospital 
Veterinário, foram selecionadas as 
lâminas e os blocos de parafina 
correspondentes a cada caso, de onde 
foram obtidos novos cortes histológicos 
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com 3µm de espessura para a aplicação 
da técnica histoquímica de AgNOR. 
Além disso, foram coletados dados 
epidemiológicos como idade, raça, 
status vivo ou morto, status reprodutivo, 
diagnóstico, recidiva tumoral e 
metástase da ficha de cada animal 
registrado no Hospital Veterinário e 
também por consulta aos proprietários.  
A técnica de AgNOR correspondeu a 
metodologia modificada de Ploton et al. 
(1986). Em seguida os cortes foram 
lavados em água deionizada, 
desidratados em concentrações 
crescentes de álcool e montadas em 
resina sintética. 
Para definir a frequência de 
AgNOR, foram contados os pontos 
marrom-acastanhados no interior dos 
núcleos em 100 células epiteliais 
tumorais, distribuídas em cinco campos 
aleatórios, em objetiva de 100x com o 
auxílio do óleo de imersão. A frequência 
AgNOR/núcleo de cada tumor mamário 
avaliado foi obtida dividindo- se número 
total de AgNOR por 100 (Kravis et 
al.,1996). 
A partir dos dados da contagem 
obteve-se a média de AgNOR que 
foram submetidos à análise estatística 
descritiva. A mediana dos valores de 
AgNORs foi obtida para avaliar a 
dependência do status de vida ao 
número de AgNORs por núcleo celular 
pelo Teste Qui-quadrado, e a 
dependência do número de AgNORs 
aos status reprodutivo foi avaliada pelo 
Teste Exato de Fisher. Um teste de 
correlação de Pearson foi conduzido 
para avaliar o número de AgNORs com 
a idade. 
 
RESULTADOS 
A idade média das cadelas deste 
estudo foi de 10,1 anos e o número 
médio de AgNORs encontrado foi de 
4,42 ± 1,27. A idade mais frequente 
observada nesse estudo foi de 12 anos 
com um número médio de 4,28 ± 1,41 
AgNORs. Das 49 cadelas estudadas, 
constatou-se a ocorrência de apenas 
uma cadela na idade de cinco anos e 
uma na idade de 15 anos que 
apresentaram, respectivamente, 2,4 e 
7,23 AgNORs por núcleo celular. Além 
disso, o teste de correlação apontou 
uma interação fraca positiva (r = 0,23, 
P<0,05) entre a progressão da idade e o 
aumento do número médio de AgNORs. 
Em relação à raça a Tabela 1 
mostra o número e o percentual de 
animais pertencentes a cada raça deste 
estudo, bem como a média de AgNOR 
encontrada em cada uma delas. 
 
 
 
O estudo das AgNORs e sua 
dependência com status de vida das 
cadelas deste estudo foi conduzida em 
44 (89,8%) das 49 cadelas 
selecionadas. As outras cinco (10,2%) 
cadelas não foram avaliadas por não ser 
possível obter informações junto aos 
proprietários, se estavam vivas ou 
mortas. A Tabela 2 mostra o 
agrupamento por ano de cirurgia, 
número de animais, porcentagem, o 
status de vida e o número médio de 
AgNORs quanto ao status de vida. 
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No ano de 2011 o tempo de 
sobrevida foi de 26,4 meses, ao passo 
que no ano de 2012 foi de 18 meses. 
Em 2013 o tempo de sobrevida foi de 
10,8 meses e em 2014 foi de quatro 
meses. A partir da Tabela 2 foi possível 
verificar uma tendência à redução do 
percentual de mortes das cadelas, 
mesmo que, os casos mais antigos, 
apresentem uma maior propensão a 
morrerem mais rápidos por serem mais 
idosos. Essas mortes ocorreram, 
segundo informações dos proprietários, 
por causas diferentes à neoplasia 
mamária, com exceção de duas cadelas 
que apresentaram metástase. 
Um teste de dependência entre o 
número médio de AgNORs e o status de 
vida foi conduzido, a partir do 
agrupamento, entre os casos avaliados, 
em ≥4,17, e <4,17, que correspondeu à 
mediana dos valores de AgNORs. 
Conforme demonstrado na Tabela 3, 
não houve diferença significativa, 
portanto, o status de vida do animal não 
foi dependente do número médio de 
AgNORs encontrado. 
 
 
 
Quanto ao status reprodutivo, 
obteve-se informação da ficha clínica e 
junto aos proprietários de 44 (89,79%) 
cadelas, enquanto que em cinco 
(10,21%) não foi possível avaliá-lo. Das 
cadelas cujo status reprodutivo era 
conhecido, 40 (90,90%) delas não eram 
castradas no momento da cirurgia e 
neste grupo foi possível observar um 
número médio de AgNORs de 4,31 ± 
1,25, ao passo que as cadelas 
castradas antes da mastectomia eram 
de apenas quatro (9,09%) animais, cuja 
média de AgNORs foi 5,48 ± 1,49. Além 
disso, não houve dependência do 
número médio de AgNORs com o status 
reprodutivo castrada ou não castrada 
(P<0,05). 
Dos 49 casos selecionados, 40 
(81,63%) tiveram diagnóstico de 
tumores malignos e o número médio de 
AgNORs foi 4,46 ± 1,32; e nove 
(18,37%) neoplasias benignas, com 
número médio de AgNORs de 4,24 ± 
1,07. A Tabela 4 mostra o diagnóstico 
em cadelas com tumor de mama, o 
número de animais (n), a porcentagem e 
o número médio de AgNORs 
encontrados. 
 
 
 
Das cadelas estudadas, 42 
(85,71%) não apresentaram recidiva 
tumoral, cuja média de AgNORs foi de 
4,39 ± 1,31. Além disso, duas cadelas 
(4,08%) foram diagnosticadas com 
metástase tumoral, tendo o número 
médio de AgNORs de 5,04 ± 0,89. 
Cinco animais (10,20%) não foram 
possíveis conhecer se tiveram recidivas 
ou metástase. 
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DISCUSSÃO 
Segundo Queiroga e Lopes 
(2002), a maioria das cadelas afetadas 
com neoplasia mamária tem idade entre 
os 8 e 10 anos de idade, podendo 
ocorrer tumores malignos em animais 
com menos de cinco anos. Neste estudo 
as cadelas apresentaram uma média de 
idade de 10,1 anos corroborando 
Toríbio et al. (2012) e Morris e Dobson 
(2007) que encontraram, média de 
idade de 10,17 e 10 anos, 
respectivamente. Desta forma, observa-
se que ocorrência de neoplasias 
mamárias em cadelas abrange uma 
variação elevada em relação à idade, 
sendo encontradas em maior frequência 
em cadelas idosas. 
Os dados referentes à contagem 
média de AgNOR do presente estudo 
assemelham-se aos dados encontrados 
por Sarli et al. (2002) onde o número de 
AgNORs foi de 4,32, independente do 
diagnóstico, em cadelas com tumor 
mamário que apresentaram idade média 
de 10 anos. Porém, diferem dos 
achados de Vaz-Curado et al. (2008) 
que avaliaram AgNOR em tumor 
mamário em cadelas encontrando uma 
média de idade de 9,13 anos, e número 
médio de AgNORs de 1,79, também 
independente do diagnóstico. Assim, 
observa-se uma variação no número de 
AgNORs encontrados em idades 
semelhantes, mesmo não havendo 
correlação entre a idade e número de 
AgNOR, que podem ser dependentes 
de outros fatores. 
Um estudo realizado por Toríbio 
et al. (2012) com 336 cadelas constatou 
uma maior incidência de neoplasia 
mamária nas raças Poodle, Pastor 
Alemão, e cães SRD, respectivamente. 
Queiroga e Lopes (2002) afirmaram que 
não existe uma predisposição racial. 
Porém, neste estudo os cães Sem Raça 
Definida foram os mais encontrados, 
seguido de Poodle, Pinsher e outras 
raças. Essa diferença de raça, 
provavelmente, está relacionada ao 
número de animais distribuídos nas 
diferentes localidades que se baseiam 
os estudos de neoplasias mamárias em 
cadelas. No entanto, os resultados 
deste estudo permeiam os relatos de 
Sleeckx et al. (2011) que afirmaram 
serem as raças de pequeno porte as 
mais incidentes para neoplasia 
mamária. 
No que diz respeito ao número de 
AgNOR por raça, não foram 
encontrados dados na literatura 
consultada que servissem de base para 
a discussão dos achados deste estudo. 
No entanto, permeando achados de 
AgNOR em tumores diferentes daqueles 
encontrados na glândula mamária de 
cadelas, observa-se a variação da 
contagem de AgNORs entre as raças, 
como é o caso do estudo realizado por 
Bostock et al. (1989) relacionando raças 
de cães com a média de AgNOR em 
caso de mastocitoma canino. Os 
autores constataram que em tumores 
bem diferenciados, para a raça Boxer o 
número de AgNOR foi de 1,5, 
Labrador/Retriever foi de 1,4, outras 
raças 1,3 e SRD 1,7. 
A variação na contagem de 
AgNORs em neoplasias mamárias deste 
estudo, em relação à raça, mostra que 
outros fatores interferem no seu 
aparecimento, uma vez que as raças 
cuja frequência foi maior, diferiram em 
termos de número de AgNORs daquelas 
menos frequentes. Isso pode ser 
explicado pelo fato do AgNOR estar 
relacionado ao nível de transcrição 
celular, ciclo celular, ploidia e 
proliferação (Underwood e Giri, 1988; 
Trerè et al. 1989; Scheer e 
Benavente,1990), e portanto mais 
inerente à célula em questão do que à 
origem racial do animal. 
Em relação à sobrevida de 
cadelas com neoplasia mamária, Daleck 
et al. (1998) relataram que de 23 
animais submetidos ao estudo, 18 
apresentaram taxa de sobrevida 
superior a 360 dias sem recidivas ou 
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metástase. Segundo Misdorp (2002), 
animais com tumores mamários 
sobrevivem por até um ou dois anos 
após mastectomia. Os dados obtidos 
neste estudo se assemelham aos 
apresentados anteriormente e, ainda 
assim, observa-se uma redução do 
número de mortes ao longo dos anos, 
provavelmente, devido a melhores 
condições de vida nas quais as cadelas 
estão inseridas nos tempos atuais, 
como também, mais opções de 
tratamento e detecção precoce da 
neoplasia mamária. 
Pich et al. (2000) em revisão 
bibliográfica mostraram uma correlação 
significativa entre a alta quantidade de 
AgNOR e baixa sobrevida em humanos 
com diferentes tipos tumorais. Bostock 
et al. (1992) estudando 39 cadelas com 
carcinoma mamário, observou que os 
animais nos quais apresentavam a 
média de AgNORs abaixo de 8, tinham 
um prognóstico favorável e maior 
sobrevida, diferente de animais com 
contagem acima de 8, que morreram 
antes de completar um ano de cirurgia. 
Contudo, observa-se que a alta 
quantidade de AgNOR encontrada, 
indicando uma alta atividade celular em 
tumores, apresentou associação com 
um prognóstico desfavorável e uma 
sobrevida menor em animais como 
também em humanos. 
Um estudo realizado por Sacks et 
al. (1992) não encontraram relação 
entre a contagem de AgNOR e intervalo 
livre da doença ou sobrevida de tumores 
de mama em humanos. No caso das 
cadelas, o presente estudo também 
revelou não haver relação significativa 
entre o número médio de AgNORs e a 
sobrevida das mesmas. Ainda assim, é 
necessário adquirir dados de sobrevida 
de animais com câncer de mama, uma 
vez que é importante apresentar uma 
expectativa de vida para os proprietários 
dos mesmos. 
Ainda no que tange a sobrevivência de 
cadelas com neoplasia mamária, Sarli et 
al. (2002), em estudo feito com tumores 
mamários em 60 cadelas, revelaram 
que 14 delas morreram, sendo que seis 
foram submetidas à eutanásia e oito 
morreram espontaneamente devido a 
disseminação do tumor. No presente 
estudo, os animais cujo status de vida 
foi morto, morreram de causas não 
relacionadas à doença específica, e 
somente duas devido à metástase 
distante. Ainda assim, quando cadelas 
apresentam tumores mais invasivos têm 
uma maior incidência de disseminação 
do tumor e desenvolvimento de 
metástase. 
O status reprodutivo é um fator 
de risco para o desenvolvimento de 
neoplasia mamária em cadelas, e um 
estudo realizado por Ramos (2011) 
mostrou que 96% das cadelas 
acometidas com tumor de mama não 
eram castradas. Outros estudos 
também apontam o status não castrada 
ao risco de desenvolvimento de tumor 
mamário, como os descritos por Oliveira 
et al. (2003), Toríbio et al. (2012) e 
Salas et al. (2015). 
Houve uma diferença entre a 
contagem de AgNORs nas cadelas 
castradas e não castradas, sendo que 
nessas últimas o número foi menor do 
que o observado para as primeiras. No 
entanto, o percentual de cadelas não 
castradas superou, e muito, a de 
castradas, o que poderia influenciar na 
contagem de AgNORs, uma vez que os 
dados dos mesmos foram descritos em 
média. No entanto, novos estudos se 
fazem necessários com um maior 
número de cadelas castradas para se 
relacionar com a contagem de AgNOR. 
De acordo com Queiroga e Lopes 
(2002), aproximadamente 50% dos 
tumores de mama em cadelas são 
malignos. No entanto, os dados 
encontrados neste estudo diferem dos 
apresentados e se assemelham aos 
descritos por Toríbio et al. (2012) e 
Guim (2011) que encontraram tumores 
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malignos em maior proporção em 
relação aos benignos. 
Estudos realizados em diferentes 
tipos tumorais demostraram que as 
células malignas apresentam, 
frequentemente, uma maior quantidade 
de AgNOR do que células não malignas 
(Trerè, 2000). Jelesijević et al. (2003) e 
Bundgaard-Andersen et al. (2008) 
analisando tumores mamários em cães 
também encontraram número maior de 
AgNOR em relação a malignidade dos 
tumores. Os dados do presente estudo 
se assemelham aos dados 
apresentados, e provavelmente, o 
número de AgNORs encontrado em 
tumores benignos foi menor devido ao 
fato de terem sido encontrados em 
menor frequência em relação aos 
tumores malignos das cadelas 
estudadas. No entanto, nenhuma 
dependência foi observada entre o 
número de AgNORs e o tipo tumoral 
maligno ou benigno. 
Os dados publicados por Vaz-
Curado et al. (2008) analisando 
contagem média de AgNORs em 
tumores benignos e malignos, 
mostraram 2,14 ±0,54 AgNORs em 
carcinoma tubular e 1,95 ±0,30 em 
carcinomas sólidos, concluindo não 
haver diferença significativa entre os 
tumores malignos. Porém, os achados 
do presente estudo mostraram-se 
diferentes e com número de AgNORs 
superior aos relatados anteriormente. 
Carvalho (2012) analisando 168 cadelas 
com tumores mamários encontrou casos 
de recidiva em 36% delas, e a 
metástase foi observada em 12,3% das 
cadelas estudadas. Neste estudo, não 
se observou recidivas nas cadelas e 
apenas duas apresentaram metástase, 
cujo número de AgNOR observado foi 
maior que média encontrada. 
A recidiva pode indicar uma falha 
técnica em relação ao planejamento 
terapêutico ou um tipo tumoral mais 
agressivo (Amar et al., 2005). No 
presente estudo não foram encontradas 
cadelas com recidivas, provavelmente, 
devido ao padrão terapêutico 
empregado no HOVET-UFES, onde se 
realiza mastectomia radical da cadeia 
mamária acometida, sendo a técnica 
indicada por Morris e Dobson (2007) 
onde analisaram que mastectomia 
radical é mais rápida e fácil de ser 
realizada. 
Em tecidos neoplásicos a 
expressão de AgNOR foi encontrada 
para ser estritamente relacionado a 
duplicação celular (Trerè, 2000). 
Quando um tumor é infiltrativo ou 
invasivo a tendência a ocorrer 
metástase é maior (Morris e Dobson, 
2007). Um estudo feito por Bhatt et al. 
(2013) com lesões mamárias em 
humanos constatou uma diferença de 
tumores malignos com metástase, tendo 
uma contagem alta de AgNORs, 
significativo de malignidade. No 
presente estudo os dados das cadelas 
com metástase apresentaram número 
de AgNOR acima da média encontrada. 
Assim, esse aumento de AgNOR, 
provavelmente, está associado ao 
aumento da proliferação celular de um 
tumor maligno que poderá culminar em 
metástase. No entanto, são necessários 
maiores estudos com um número maior 
de animais com metástase 
correlacionando-os ao AgNOR. 
Observamos que o AgNOR 
relaciona-se de forma variável com os 
dados epidemiológicos de cadelas com 
câncer de mama, e que pesquisas 
agregando ferramentas biomoleculares, 
o AgNOR e dados epidemiológicos 
melhorariam de forma considerável as 
questões diagnósticas, terapêuticas e 
prognósticas de cadelas acometidas por 
neoplasias mamárias. 
 
CONCLUSÃO 
Concluiu-se que o AgNOR varia 
em relação a idade e raça, e que 
também não houve dependência do 
status de sobrevida em relação ao 
número de AgNOR, bem como em 
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relação ao status reprodutivo. Ainda, 
que o número de AgNOR variou 
conforme o diagnóstico e foi maior em 
tumores malignos e quando houve 
metástase. 
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